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Selbsttragende Packungen odor Kapseln zum UrobUllen von 
Medikomenten 

Gogen stand der Erfindung sind selbsttragende Packungen odor 
Kapsoln fiir Medikamonte aus einem niodif izierten Polyvinylalko- 
liol. 

Medizinische Kapsela warden bisher praktiscb nur aus Gelatine 
bargestellt. Dieser Grundstoff weist neb en seiner absoluten 
pbysiologiscben Unbedenklichkeit jedocb etlicbe gravierende 
Nacbteilo auf, Gelatine besitzt als Naturprodukt koine gleicli- 
bleibenden pbysikaliscben, ixisbosondor© meobaniscben Eigen- 
schafton. Sie ist nicbt siuro- und licbtbest&ndig und ist vor 
allem sebr anf&llig gegen den Befall mit Mikroorganismen, woboi 
aach erfolgter Inf ektion oino Sterilisation kaum raehr raoglich. 
ist* 

Trots dieser Hacbteile konnte die Gelatine als Umblillungszxiaterial 
fiir Medikamonte bisber nicbt vordrangt werden, 

Auf dor Sucho nach einoin eigne ten Ersatz fiir die Gelatine 
In inedlzlniscben Kapsoln wurden berelts die vers cbie dons ten 
Polyraeron bzw. Polym©rg©niische vorgeschlagen. So wurde beispiels-r 
u«iee Polyvinyl alkobol als Kapselgrundstof f in der jap anise ben 
Patentanmeldung Sbo-^5~1277 verwendet* Auch aus dor Deutscben 
Offenlegungsscbrift 1 9^5 584 ist die Verwendung von Polyvinyl- 
alkobol und anderen Polymer on fiir mediziniacbe Kapseln bekannt* 
Alle dieee Subs tanztn erwie son oicb jedocb in Tecbnik und Praxis 
der Kapsel-Herstellung und ibror Anwendung nicbt als vollwertiger 
Ersatz fiir die gebr&uoblicbe Gelatine ♦ 
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Nachteili# fur die Verwondung von Polyvinylalkohol als Kapsel- 
grundstoff 1st vor allem die Notwendigkeit 9 ihn mit einem 
aufieren Weichmacher zu plastif izieren, wobei der aufcere Welch- 
macher miners* its aus^andem, andererseits in das eingeechlos- 
seno Medikament ©indringen kann 0 Dies kana vor allem bei lin- 
gerer Ugerung der Kapseln zu einer Versprodung und RiBbildung 
sowie zu Ver&iaderungen dear oingoschlossenen Medikamente fiihren* 

Es vurdd nun gefunden, daC sich selbsttragende Packungen oder 
Kapscln zum Umhiillen von Medikamenten besonders vorteilhaft 
aus einem modifizierten Polyvinyl alkohol herstellen lassen, der 
ein teilverseiftes Pf ropfcopolymerisat von Vinylacctat auf Poly- 
athylenoxid ist und 1 - 5° Gov* ^vorzugsweise 20 - 30 Gaw. % 
ithylenoxid-EinHeiton„ 1-50 Gew. # f vorzugswoise 20 - 30 Gew.# 
Vinylacetat-Einheiten und 20 - 98 Gev e vorzugsweisa ^0 - 60 
Gew* ^ Vinylalkohol-Einheiten enthalt* 

Die Hersfeallung solcher modifizierter Polyvinylalkohcle ist in 
den deutschen Patentschriften 1 081 229 und 1 09^ *57 boochrieben 

Zur Hersteilung des erfindungsg@raafl.su verwendenden modifizier- 
ten Polyvinylalkohols verwendet man ein Polyathylenoxid mit 
einem Molekulargewicht ttber 10000 t vorzugsweise von 2O000 bis 
25000, Die Viskosit&t einer 4^igen waflrigen Losung des modifi- 
zierten Polyvinylalkohols bei-,20°C liegt im Bereich von 2-10 
cP, vorzugsweise zwiscben 2 und 5 cP# 

Der modifizierte Polyvinyl alkohol ist physiologisch harmlos und 
praktioch nicht toxisch. Er ist leioht loslich in Wasser sowie 
ira Magen- und Darmsaft, Durch den Gehalt an Polyathylenoxid ist 
der modifizierte Polyvinylalkohol innerlich weichgemacht , so 
dafl eine Weicbmacberwanderung oder oia Ausschvitzen des Welch- 
machers nicht eintreten kaxin, vas einen wesentlichen Vorteil 
gegentiber der Vervendung von aufierlich weichgemachtem Polyvinyl- 
alkohol darstellt. Der modifizierte Polyvinylalkohol laflt sich 
jedoch aucb, falls erf ordorlich, zusatzlich. mit auOeren Welch- 
macho ra fUr Polyvinylalkohol wie Glycerin, Sorbit, Robrzucker 
oder Propyl englykol plastif izieresio 
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Dei* inodifizierte Polyvinylalkohol kann als waflrige Losung zu 
medizinischen Kapseln nach dem yon der Gelatine lier bekannten 
Tauchverfahren verarbeitet warden. Die Kapseln konnen aber audi 
nach. den bekannten Thermop las t ver arb e i tuugsme thoden gespritzt 
oder ausoiner Folie sowohl im Positiv- als auch im Negativ- 
verfahron tiefgezogen werden. 

Unter Nonnalbedingungen sind die Kapseln wenig anf&llxg gegen 
Mikroorganismen und lassen sich einfach nach den in der Medizin 
ublicheii Verfahren sterilisieren. 

Der modifizierte Polyvinylalkohol kann durch Variation des Poly- 
aVfchylenoxidgehaltes und des Verseifujigsgrades innerhalh der 
♦ oben angegebenen Grenzen in we it em Mafle den Vorarbeituugsbedin- 

gungen angepaBt werden, Bedingungen vie sie z. B# von den me- 
chaniscbon Abfiillanlagen fUr medizinische Kapseln gefordert 
werden: eine Verringerung des Folyathylenoxidgehaltes oder eine 
Erhbhung des Verseifungsgrados ©rgibt ein harteres Material und 
entsprechende steif*ere Kapseln; umgekonrt wird durch Erhohung 
des Polya*thylexioxidgehaltes oder Verringerung des Verseifungs- 
grades innerhalb der gegcbenen Grenzen ein weicherer modifizierter 
Polyvinyl alkohol erhalten, aus dem Kalpseln von hShorer Wcieh- 
heit Ixergestellt vorden kb*nnen» 

Die folgenden Beispielo dienen der nahoren ErlSnterung der 
IDrfindung : 

Beisniel 1; 

Herstellung von Stockkapseln im Tauchverfahren: 

Durch Einstreuen von 50 Gowichtsteilen eines modif izierton 

P o lyviny 1 a Ikoho Is aus 

50 Gew.-5^ Vinylalkoholoinheiten 
25 Gew.-^a Vinylacetateinhoiten und 
25 Gew.«^ Athylenoxideinhei ten • 
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in 50 Gewichtsteile kaltas Yasser und Aufheizen unter Ruhron 
im Wasserbad auf ca« 90°C varde eine nahezu schaumfreio klare 
Losung hergestellt* Diose L6sung wards in dine Tauchwanno iiber- 
gefiinrt 9 und eihige Luftblasen in dor Losung wurden im Vakuum ent 
fomt* Bei 50°C batte diose Losnmg eine Viskosit&t von 170 Poise 
gemesson im HSppler-Kugelf allviskosimeter* 

Als Tauchfozm wurden mit Silikonol nydropbobierte f glatte , am 
Ende abgerundete Eisenstifte verwendet. Diese Stifte \mrden 
zur bossersn Handhabung zu je 10 Stiick auf* eine Eisenplatte mon- 
tiert* Damit die aus zwei Teilen bestehende Steckkapsol horge- 
stellt werden konnte , waren Tauchstifte mit zwei vorschiedenen 
Durchmessem 

a) fiir die eigentliche Kapsel von 7f2 mm und 

b) fiir deron VerscnluS von 7»7 nun erforderlich. 

Die Durchmesserdifferenz zwiscben des AuO endurchme sssr der Kap- 
sel und d em InnandurchiDd s s or des Vers chlu s s 0 s ist abbctngig von 
der Vandstarke der f ertigen Kapsalhalfte und betrug ca,. 0, 1 
bis 0,3 mm* ■ 

Beide Tauchformen wurden in die auf 80°C erw&rrat© LSsung dee 
modifizierten Polyvinyl a Ikoho Is senkrecbt eingetaucbt und an- 
schliofiend unter standi gem Schwenken in eincna Tr o ckenkanal bei 
ca. 100 0 C getrocknet. Die Trocknungszeit betrug etwa 15-30 
Minuten; eine standi go Bevegung der Form wShrend des Trocknens 
war zur Brzlelung einer gleichmaBigen Wandstark« erforderlich, 
Nach. dem Trocknen wurden die Kapselteilo, d. b. Kapsel und 
deren VerschluB von den ©ntsprechenden Stiften abgestreift, 

Beispiol 2g 

Kapselherstellung im Tie? ziehverf ahren: 

Aus dem gleichen modifizierten Polyvinyl alkobol wie in Bel- 
spiel 1 wurde eine 0,5 mm dicke Folic mittele Breitschlitz- 
dtisenextrusion hergestellt. Abschnitte dieser Folie wurden in 
eine Vakuum- Ti efziehmas chine , Fabrikat "Kief el* Typ KL- 3 AV rait 
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Positivfoxro eingeftinrt and die entsprecnenden Kapseln und 
Kaps elvers chliis so bei oiner Temperatur von ca. 200 C und 
einer Heizzeit von 15 Sekundeii tiefgezogen. 

In einem weiteren Arbeitsgang tmrdeii die Kapseln mlttels elnes 
Hessers von der iiberschiissigen Folio abgetx-ennt. 
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Patentanspriictie : 

OSelbsttragende Fackungen oder Kapseln flir Medikamente , 
. dadurch gokennzeichiiet, dafl das Kapselraaterial aua einem 
modifisiez'ten PolyvlnylalkolioX t>©stelrfc B der ein toilver- 
selrtes Pfropfoopolymerisat von Vinylacetat auf Polyattiylen- 
oxid ist und 1 - 50 Gew 0 9& ithylonoxid-Einlieiten,, 1 - 50 Gew.£ 
Vinylacetat-Einlieiten und 20 - 98 Gev/« $ Vinylalkokol- 
Einheiten. entliaXt, 

2. Selbsttragende Packungesi odur Kapseln nach AnsprucJx 1 , da- 
durch golconnaeiclinet » daO die Polyatliylonoxid-Koinponente 
dos Pf rop f copo lymeri s a t s ein Molekulargewiclit von mindesteas 
10000 besitsto 

3. Verwendimg eines modifizierten Polyvinyl a lkoko Is nach 
Anspruch 1 als Material zur Herstellung von solbsttragonden 
Packungon oder Kapseln fiir Medikamento. 
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